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論文内容要旨
 特発性浮腫(IE)は既知の浮腫性疾患やナトリウム(Na)貯留作用のある薬剤に関係のな
 い全身性の浮腫をきたす疾患である。本症の特色は立位により尿量と尿中Na排泄量の減少が生
 じ浮腫が増強するという点にある。Thomは本症の診断には体重の日内変動が1.4kgを越えるこ
 と,経口水負荷試験を臥位と立位でそれぞれ施行し立位での尿量の減少を証明することが有用と
 報告している。水代謝に重要な役割を果たす抗利尿ホルモン(ADH)の関与について検討がな
 されているが,詳細な血中および尿中ADHの動態については明らかでない。そこで私は本症に
 おいて水負荷試験を臥位および立位で施行し,水・Na代謝および血中・尿中ADHの動態を経
 時的に検討して腎性因子とADHの本症への関与について明らかにした。加えて尿中カテコラミ
 ンおよび血漿レニン活性(PRA)の動態についても検討した。
 対象および方法
 当科外来を全身性の浮腫を主訴として受診し,IEと診断された15～44才の女性21例を対象と
 した。体重の日内変動は1.5～3.0㎏で平均2.0±0・7(m±SD)㎏であった。浮腫は顔面,手,
 腹部および下腿など全身におよび,緊満性であった。全例に低血圧の傾向と心気症的傾向を,一
 部に月経不順を認めた。浮腫を自覚したことのない18～45才の女性5例を正常対照とした・1)
 9例のIEにおいて臥位,立位,立位+ハイドロコーチゾン(HC)60mg,立位+下肢弾力包帯
 (Band)の4条件下で早朝空腹時20ml/kg体重の経口水負荷を45分間で施行し,以後30分毎に
 4回計2時間にわたって尿を採取した。負荷前後の2回採血し浸透圧(Posm),Na濃度,クレア
 チニン(Cr)濃度,PRAを測定した。尿は尿量,浸透圧(Uosm)とNa,Cr,エピネフリ
 ン(UE),ノルエピネフリン(U梱)およびドパミン(UDA)の各濃度を測定した。皿)13例の
 IEにおいて臥位および立位で同様の水負荷を行ないPosm,血漿ADH濃度(P鯉),Uosm
 および尿ADH濃度(U㎜)を測定した。
結果
 1)水負荷後90分のPosmはIEの立位で273.4±1.4mOsm/㎏であり,臥位および正常対
 照立位の負荷後値との間に有意差を認めなかった。2)2時間水排泄率(2hWER)は臥位で
 既に正常対照に比し有意に低下しており,立位でさらに低下した。立位+HCでは改善を認めな
 かったが,立位+Bandでは5例で10彩以上の改善を認めた。3)最小Usomは1例を除き立位
 でも臥位および正常立位と差を認めなかった。4)浸透圧クリアランス(Cosm)は立位3条件
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 で臥位に比し低下し,自由水クリアラン界(CH20)も立位で低下していたが立位+Bandでは
 改善の傾向を認めた。5)クレ・アチニンクリアランス(Ccr)は4条件で不変であったがNaク
 リアランス(CNa)は立位の3条件で臥位より低値であった。6)近位尿細管でのNa再吸収
 率は立位で有意に上昇していたが,遠位尿細管でのNa再吸収率は不変であった。7)PRA,
 UEおよびU}Eは立位で有意に増加し,UM至は正常立位に比しても有意に増加していた。UDA
 は立位でも不変であった。∬)1)13例中2例では立位2hWERが3%未満と著明な水利尿不
 全を認めた。2)他の11例でも立位では分時尿量,CosmおよびCH20がいずれも臥位および正
 常立位に比して低値であった。3)Posmは水負荷後臥位と立位で差がなかったが,P鯉は60
 分値を除いて立位ですべて高値であった。また,先の2例では全経過中PAvpは高値のままであ
 った。4)水負荷によるUosmの低下は立位で165分を除き不十分であり,尿中ADH排泄量
 (U鯉・V)も165分を除き負荷後の3点で立位で高値であった。先の2例の立位ではUosm
 は高張のままでUAvp・Vも高値で推移した。
考案
 本症の立位で明らかな尿量減少を認めたが,腎機能ではCcrの低下はなくCNa,Cosmおよ
 びCH20が立位で有意に低下していた。CNaの低下は主として近位尿細管におけるNa再吸収
 亢進によることが認められた。下肢弾力包帯が立位水利尿不全を改善し,下肢静脈への血液貯留
 が病因の1つと考えられた。本症立位では有効循環血漿量の減少が生じ,これがいわゆる第3因
 子を介して近位尿細管での水・Na再吸収を亢進させるとともに,交感神経系を亢進させてレニ
 ン・アンギオテンシン・アルドステロン系を賦活していると考えられた。一方,血中および尿中
 ADHはともに本症立位で水負荷による抑制が不十分で,一部には全く抑制を認めない例もあり
 本症ではADHの分泌抑制不全による希釈力障害が水利尿不全に強く関与していることが示唆さ
 れた。
 一75一
 審査結果の要旨
太田耕造
 特発性浮腫idiopathicedemaは,若い女性に好発する原因不明の浮腫であるが,本症の成因
 におけるADH(抗利尿ホルモン)の役割りは未だ研究されていない・
 本論文の著者太田耕造は,特発性浮腫の病態を解明するため,本症患者に水負荷試験を行い,
 水,Na代謝および血中,尿中ADHの動態を追求した。また,カテコールアミンやレニンの関
 与をも検討した。
 特発性浮腫の患者では,臥位でも水負荷後の利尿は悪かったが,立位では一層著明に悪かった。
 しかし,クレアチニンクリアランスは立位でも変化を示さず,ナトリウムクリアランス,滲透圧
 クリアランス,自由水クリアランスが著明に減少した。ナトリウムクリアランスの低下は近位尿
 細管におけるNaの再吸収亢進によるものであった。
 下肢に弾力包帯を施して立位をとらせると,利尿不全はある程度改善した。このことは,下肢
 静脈への血液貯留が成因の1部をなすことを示すものと解釈した。
 血漿レニン活性,尿中カテコールアミン排泄量は立位で増加した。血中および尿中ADHは,
 水負荷を行っても抑制が不充分であった。ADH分泌抑制不全が利尿不全に強く関係していると
 考えられた。Na再吸収の亢進は第3因子の関与を強く示唆するものである。
 以上の成績は,特発性浮腫の成因に関して,新しい知見を加えたものと言うことができる。今
 後の研究に一つの方向を与えるものであり,治療上の示唆を含むものでもある。よって本研究は
 充分学位に値するものと考える・
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